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g (54) Bezeicbnung: NUCLEINSAUREN, DIE FUR ENZYMAJOTVITATCN DER SPINOSYN-BIOSYNTHESE CODIEREN 

(57) Abstract: The present invention relates to nucleic acids which code for the enzyme activities of the spinosyn biosynthesis. 
^ The invention also relates to the corresponding enzymes as such. The invention further relates to a method for producing spinosyn 
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^ dieren, sowie die entsprechenden Enzyme per se. Weiterhin betrifft die Erfindung Verfahren zum Herstellen von Spinosyn-Derivaten 
und -Vorstufen. 



THIS PAGE BLANK (uspto) 



INTERN^pDNAL SEARCH REPORT 




In^^P Application No 

PCT/EP 00/08013 



A. CLASSIFICATION OF SUBJECT MATTER 

IPC 7 C12N15/52 C12N15/70 C12N1/21 C12N5/14 C07K14/195 
C12P19/62 

According to International Patent Classification (IPC) or to both national classification and IPC 

B. FIELDS SEARCHED 

Minimum documentation searched (classification system followed by classification symbols) 

IPC 7 C07K C12N C12P 



Documentation searched other than minimum documentation to the extent that such documents are included in the fields searched 



Electronic data base consulted during the international search (name of data base and, where practical, search terms used) 



C. DOCUMENTS CONSIDERED TO BE RELEVANT 



Category ° Citation of document, with indication, where appropriate, of the relevant passages 



Relevant to claim No. 



KIRST, H.A. ETAL.,: "Discovery, 
Isolation, and Structure Elucidation of a 
Family of Structurally Unique, 
Fermentati on-Deri ved Tetracycl i c 
Macrolides." 

1992 , BAKER, D.R., FENYES, J. 6. AND 
STEFFENS J.J. , AMERICAN CHEMICAL SOCIETY 
SYMPOSIUM SERIES NR. 504: SYNTHESIS AND 
CHEMISTRY OF AGROCHEMICALS III. WASHINGTON 
DC XP000944494 
page 214 -page 255 
the whole document 



-/- 



1-6, 
13-17, 
19-32, 
63-69 



m 



Further documents are listed in the continuation of box C. 
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Patent family members are listed in annex. 



4 Special categories of cited documents : 

"A" document defining the general state of the art which is not 
considered to be of particular relevance 

"E" earlier document but published on or after the international 
filing date 

"L" document which may throw doubts on priority claim(s) or 
which is cited to establish the publication date of another 
citation or other special reason (as specified) 

"O" document referring to an oral disclosure, use, exhibition or 
other means 

"P" document published prior to the international filing date but 
later than the priority date claimed 



T later document published after the international filing date 
or priority date and not in conflict with the application but 
cited to understand the principle or theory underlying the 
invention 

"X" document of particular relevance; the claimed invention 
cannot be considered novel or cannot be considered to 
involve an inventive step when the document is taken alone 

"Y" document of particular relevance; the claimed invention 

cannot be considered to involve an inventive step when the 
document is combined with one or more other such docu- 
ments, such combination being obvious to a person skilled 
in the art 

document member of the same patent family 



Date of the actual completion of the international search 

15 December 2000 


Date of mailing of the international search report 

2 2.0Z 01 


Name and mailing address of the ISA 

European Patent Office. P.B. 5818 Patentlaan 2 
i NL - 2280 HV Rijswijk 

Tel. (+31-70) 340-2040. Tx. 31 651 epo nl. 
Fax: (+31-70) 340-3016 


Authorized officer 

Morawetz, R 



Form PCT71SA/210 (second sheet) (July 1992) 



page 1 of 2 



INTE^V 



TIONAL SEARCH REPORT 



• Application No 

"PCT/EP 00/08013 



Equation) DOCUM ENTS CONSlUhHfcU IO BEBELEVANI 



Category" 



p,x 



MATSUSHIMA P ET AL: "C^"^^ r ° f 
cosmid DNA from Escherichia col l to 
Saccharopolyspora spinosa: effects of 
chromosomal insertions on macrolide A83543 

S^hlIeSevier BIOMEDICAL PRESS. 

^iT/no. 1, 1994, pages 39-45, 
XP0O2106258 

ISSN: 0378-1119 
the whole document 

H0PW00D D A: "Genetic contributions to 
understanding polyketid synthases 
CHEMICAL REVIEWS, US, AMERICAN CHEMICAL 

SOCIETY. EASTON, n 007- 111 

vol 97, no. 7, November 1997 (199/-UJ, 
pages 2465-2497, XP002130647 
ISSN: 0009-2665 
the whole document 

rait? R H ET AL: "Molecular genetic 
Sds for improving secondary-metabolite 

PUBLICATIONS CAMBRIDGE, 996 ^ 

pages 245-250, XP004035763 

ISSN: 0167-7799 
the whole document 

UQ 99 46387 A (BR0UGHT0N M CHRISTINE 
^bUR? KRISHNAMURTHY (US); WALDR0N CLIVE 
() 16 September 1999 (1999-09-16) 
the whole document 



Relevant to daim No. 

1-9,11, 
13-33, 
63-69 
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13-33, 

63-69 



1-9,11, 

13-33, 

63-69 
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INTERNATIONAL SEARCH REPORT 



International application No. 

PCT/EP 00/08013 



Box I Observations where certain claims were found unsearchable (Continuation of item 1 of first sheet) 

This international search report has not been established in respect of certain claims under Article 1 7(2)(a) for the following reasons : 
1. I I ClaimsNos.: 

1 — 1 because they relate to subject matter not required to be searched by this Authority, namely: 



2. Q ClaimsNos.: 

because they relate to parts of the international application that do not comply with the prescribed requirements to such 
an extent that no meaningful international search can be carried out, specifically: 



3 . Claims Nos. : 

— because they are dependent claims and are not drafted in accordance with the second and third sentences of Rule 6.4(a). 



Box II Observations where unity of invention is lacking (Continuation of item 2 of first sheet) 



This International Searching Authority found multiple inventions in this international application, as follows: 



1 . I I As all required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report covers all 

searchable claims . 

2 . | | As all searchable claims could be searched without effort justifying an additional fee, this Authority did not invite payment 

of any additional fee. 

3. I 1 As only some of the required additional search fees were timely paid by the applicant, this international search report 
1 — covers only those claims for which fees were paid, specifically claims Nos. : 



4. rjj~"| No required additional search fees were timely paid by the applicant. Consequently, this international search report is 
' — ' restricted to the invention first memioned in the claims; it is covered by claims Nos.: 

1-9, 11. 13-33, 63-69 (all in part) 

Remark on Protest j | The additional search fees were accompanied by the applicant's protest. 

| | No protest accompanied the payment of additional search fees. 
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^International application No. 
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1. Claims Nos. 1-9, 11, 13-33, 63-69 (all in part) 

Nucleicacid according to SEQIDNO:7 gene ^^^t^^' 
vector comprising at least the ^J^^^^2^^Sc^ 

or spinosyn. 



2. Claims Nos. 1-9,11, 13-31, 34, 35, 63-69 (all in part) 

Oene product like Invention No. 1 , however, which can he derive* for the nudeic acid 
Wording to SEQ ID NO: 9, and subject matter related thereto. 

3. Claims Nos. 1 -72(allinpar.andifa P plicable)-24.ClaimNos. 1-72 (all in part and if 

applicable) 
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Publication 
date 


Patent family 
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Publication 

date 


| WO 9946387 A 
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us 


6143526 A 


07-11-2000 






AU 


2680099 A 


27-09-1999 






BR 


9909257 A 


28-11-2000 
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1062345 A 


27-12-2000 
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INTERN ATTON ALER ^tECHERCHENBERICHT 



^ffiCHERCHENBERICHT H^Sk 



)las Aktenzelchen 

I7EP 00/08013 



A. KLASSIFdERUNG DES ANMELDUNGSGEGENSTANDES 

IPK 7 C12N15/52 C12N15/70 C12N1/21 C12N5/14 C07K14/195 
C12P19/62 

Nach der Internationa] en Patentklassifikation (IPK) oder nach der nationaien Klassifikation und der IPK 



B. RECHERCHIERTE GEBIETE 



Recherchierter MrndestprQfstoff (Wassifikations system und Ktassiftkationssymboie ) 

IPK 7 C07K C12M C12P 



Recherchierte aber nicht zum Mindestprufstoff gehorende Verdftentiichungen, sowert dtese unter die recherchierten Gebiete fallen 



Wahrend der intemationaJen Recherche konsultierte etektrontsche Datenbank (Name der Date n bank und evtf. verwendete Suchbegriffe) 



C. ALS WESENTUCH ANGESEHENE UNTERLAGEN 



Kategorie 0 Bezetchrtung der Verdffentlichung, soweit erforderlich unter Angabe der in Betracht kommenden Tetle 



Betr. Artspruch Nr. 



KIRST, H.A. ETAL.,: "Discovery, 
Isolation, and Structure Elucidation of a 
Family of Structurally Unique, 
Fermen ta t ion-Derived Tet racy c 1 i c 
Macrolides." 

1992 , BAKER, D.R., FENYES, J.G. AND 
STEFFENS J.J. , AMERICAN CHEMICAL SOCIETY 
SYMPOSIUM SERIES NR. 504: SYNTHESIS AND 
CHEMISTRY OF AGROCHEMICALS III. WASHINGTON 
DC XP000944494 
Seite 214 -Seite 255 
das ganze Dokument 

-/-- 



1-6, 
13-17, 
19-32, 
63-69 



LH 



X I Weitere Verdffentlichungen sind der Fbrtsetzung von Feld C zu 
* 1 entnehmen 



Siehe Anhang Patentfamilie 



Besondere Kategorien von angegebenen Verdffentlichungen 
'A* Verdffentfichung, die den aJIgemeinen Stand der Technik definiert. 
aber nicht a Is be so riders bedetitsam anzusehen ist 

"E" atteres Dokument das jedoch erst am oder nach dem irttemationalen 
Anmeidedatum veroffentiicht worden ist 

"L" Verdffentlichung, die geeignet ist einen Prioritatsanspruch zweifeihaft er- 
schetnen zu (assen, oder durch die das Verdffentlichungsdatum eirter 
anderen im Recherchenbehcht genannten Verdffentlichung belegt werden 
soli oder die aus etnem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie 
ausgefQhrt) 

"O" Verdffentlichung, die sich auf eine mundliche Offenbarung, 

eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere MaBnahmen bezteht 
"P* Verdffentlichung, die vor dem internationalen Anmeidedatum, aber nach 
dem beanspruchten Prioritatsdatum verdffentlicht worden ist 



"T" Spatere Veroffentfichung, die nach dem irttemationalen Anmeidedatum 
Oder dem Prioritatsdatum verdffentlicht worden ist und mit der 
Anmefdung nicht kollidiert, sondem nur zum Verstandnis des der 
Erfindung zugrundeliegenden Prinzes oder der ihr zugrundeliegenden 
Theorie angegeben ist 

"X* Verdffentlichuna von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann aitein aufgrund dieser Verdffentlichung nicht als neu oder auf 
erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden 

"Y* Verdffentlichung von besonderer Bedeutung; die beanspruchte Erfindung 
kann nicht als auf erfinderischer Tatigkeit beruhend betrachtet 
werden, wenn die Verdffentlichung mit einer oder mehreren anderen 
Verdffentlichungen dieser Kategorie in Verbindung gebracht wird und 
diese Verbindung fur einen Fachmann naheliegend ist 

Verdffentlichung, die Iviitglied derselben PatentfamBie ist 



Datum des Abschiusses der Internationale n Recherche 

15. Dezember 2000 


Absendedatum des internationalen Recherche nberichts 

2 Z 02. 01 


Name und Postanschrift der Internationalen Recherchenbehdrde 

Europaisches Patentamt, P.B. 5818 Patentlaan 2 
NL-2280HV Rijswijk 
Tel. (+31-70) 340-2040, Tx. 31 651 epo nl, 
Fax: (+31-70) 340-3016 


Bevollmachtigter Bediensteter 

Morawetz, R 



PCT/lSA/210 (Blatt 2) <Jufi 1992) 



Seite 1 von 2 



INTERNATION 



RECHERCHENBER1CHT 



UesAktenzeichen 
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CXftSSStf ALS WESENTUCH ANU6SEHENE UNTERLAGEN 



Betr. Anspruch Nr. 



p.x 



MATSUSHIMA P ET AL: "Conjugal transfer of 
cosmid DNA from Escherichia col t i to 
Saccharopolyspora spinosa: ef fects °J 
chromosomal insertions on macrolide A83543 

gemSueSIsevier BIOMEDICAL PRESS. 

Nr. 1, 1994, Seiten 39-45, 
XP0021O6258 

ISSN: 0378-1119 
das ganze Dokument 

H0PW00D D A: "Genetic contributions to 

irUI-N^Nov^er 1997 (1997-11), 
Seiten 2465-2497, XPOO2130647 

ISSN: 0009-2665 
das ganze Dokument 

BALTZ R H ET AL: "Molecular genetic 

methods for improving secondary-metabolite 

production in actinomycetes 

TRENDS IN BIOTECHNOLOGY, GB.ELSEVIER 

PUBLICATIONS, CAMBRIDGE, 

Bd 14, Nr. 7, 1. Jul i 1996 (1996-07-01), 

Seiten 245-250, XP004O35763 

ISSN: 0167-7799 
das ganze Dokument 

WO 99 46387 A (BROUGHTON M CHRISTINE 
;MADDURI KRI SHNAMURTHY (US) ; WAL.DR0N CLI VE 
() 16. September 1999 (1999-09-16) 
das ganze Dokument 
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13-33, 

63-69 



1-9,11, 

13-33, 

63-69 



1-9,11, 

13-33, 

63-69 
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INTERNATIONALER RECHERCHENBERICHT 



.donates Aktenzeichen 

PCT/EP GO/08013 



Feld I Bemerkungeri zu den Anspruchen, die sich als nicht recherchierbar erwiesen haben (Fortsetzung von Punkt 2 auf Blatt 1 



Gem58 Artikel 1 7(2)a) wurd aus foig nden Grunden fOr bestimmte AnsprOche k in Recherchenbericht erstellt 
1- [ | Anspruche Nr. 

weil sie sich auf Gegenstande beziehen, zu deren Recherche die Behdrde nicht verpflichtet ist, namlich 



2. \^\ AnsprOcheNr. 

weil sie sich auf Teile der internationalen Anmeldung beziehen, die den vorgeschriebenen Anforderungen so wenig entsprechen, 
da8 eine sinnvolle intemationale Recherche nicht durchgefOhrt werden kann, namlich 



3. I | AnsprOcheNr. 

weil es sich dabei um abhangige Anspruche handeh, die nicht entsprechend Satz 2 und 3 der Regel 6.4 a) abgefaBt sind. 



Feld II Bemerkungen bei mangelnder Einheitlichkeit der Erfindung (Fortsetzung von Punkt 3 auf Blatt 1 ) 



Die Internationale Recherchenbehdrde hat festgestelrt, daS diese international Anmeldung mehrere Erfindungen enthalt: 



1 • I I Da der Anmelder alle erforderlichen zusatzlichen RecherchengebOhren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 
1 1 intemationale Recherchenbericht auf alle recherchierbaren Anspruche. 

2. Da rar recherchierbaren Anspruche die Recherche ohne einen Arbeitsaufwand durchgefOhrt werden konnte, der eine 
1 1 zusatzliche RecherchengebOhr gerechtfertigt hatte, hat die BehSrde nicht zur Zahlung einer sotehen Gebuhr aufgefordert. 



3 - Da der Anmelder nur einige der erforderlichen zusatzlichen RecherchengebOhren rechtzeitig entrichtet hat, erstreckt sich dieser 

[ 1 intemationale Recherchenbericht nur auf die Anspruche, fur die GebOhren entrichtet worden sind, namlich auf die 

Anspruche Nr. 



4 - 1 X I Der Anmelder hat die erforderlichen zusatzlichen RecherchengebOhren nicht rechtzeitig entrichtet. Der intemationale Recher- 
chenbericht beschrankt sich daher auf die in den AnsprOchen zuerst erwahnte Erfindung; diese ist in folgenden AnsprOchen er- 
faBt: 



1-9, 11, 13-33, 63-69 alle partiell 



B merkungen hinsichtltch eines Widerspruchs Q^J Die zusatzlichen GebOhren wurden vom Anmelder unter Widerspruch gezahlt. 

[ | Die Zahlung zusatzlicher RecherchengebOhren erfolgte ohne Widerspruch. 
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WEtTE RE AWGABEN P™ 5 " 210 

1. Anspruche: 1-9, 11, 13-33, 63-69 (alle partiell) 

Nucleinsaure gemass SEQ ID N0:7, davon ^leitbares 
Genprodukt, Vektor umfassend zuminde tens ^.e^ 

9& ^tl S ^ AnS Wrier welcher spezifisch nrit den. 

Krodukt reag?ert Snd Ver?ahren zur Herstellung der 
Knsaure, des Polypeptides oder Spmosyns. 

2. Anspruche: 1-9, 11, 13-31, 34, 35, 63-69 (alle partiell) 

SM^nS^i^^ Si! S3' 
darauf beziehen. 



3. Anspruche: 1-72 (alle partiell und sofem zutreffend) - 
72^1l2 S pa?tilll und sofern zutreffend) 

Wie Erfindung 1 aber fur Nucleinsaure gemass SEQ ID N0:11 
b s SEQ ID NO: 54, davon ableitbare Genprodukte und 
Gegenstande welche sich darauf beziehen. 
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